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COMPOSITION COMPRENANT DU GLUCONATE DE ZINC ET 
PLANTE RICHE EN TANINS ET UTILISATION EN COSMETIOUE. 



Composition caracterisee en ce qu'elle comprend a ti- 

tre de principe actif, les constituents d'au moins un extrait et/ 
ou d'au moins une teinture de matieres premieres vegetales 
riches en tannins et du gluconate de zinc. 
Application en cosmetique. 
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La presente invention a pour objet une nouvelle composition 
cosmetique. 

La plupart des problemes lies a la peau tels que les pellicules, les 
comedons, les kystes, les « points noirs », ou toutes autres manifestations 
affectant I'esthetique du corps humain, sont lies a la presence de germes 
bacteriens qui, notamment a cause de leurs enzymes, induisent une reaction 
de celle-ci comme par exemple, une inflammation. 

Parmi ces problemes de peau, on peut citer I'acne, qui est une 
affection cutanee frequente touchant, a la date de dep6t de la presente 
demande de brevet, environ cinq millions de personnes dans ce pays; la 
forme la plus frequente est I'acne polymorphe juvenile qui apparait a la 
puberte. 

L'acne se declenche au niveau du follicule pilo-sebace en 
provoquant simultanement I'hyperkeratinisation du canal pilo-sebace, 
I'hypersecretion sebacee ainsi que la proliferation bacterienne au niveau du 
follicule pilo-sebace 

L'hyperkeratinisation du canal pilo-sebace conduit a son obstruction, 
qui a son tour favorise Timplantation d'un germe retrouve frequemment dans 
cette pathologie: le Propionibacterium acnes . 

L'hypersecretion sebacie est un facteur constant au cours de I'acne; 
elle provient d'une sensibilite accrue de la glande sebacee aux androgenes, 
ce qui conduit a la secretion plus importante de sebum. En raison de 
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rhyperkeratinisation du canal pilo-sebace, I'elimination du sebum est genee, 
voire empSchee, et cela induit la formation de comedons et de microkystes 
fermes. Le sebum ainsi accumule dans un follicule devient alors un lieu de 
proliferation bacterienne. Le sebum, riche en triglycerides, est alors tres 
rapidement degrade en addes gras libres (AGL) par les lipases provenant 
des germes bacteriens. Les acides gras libres ainsi formes, s'oxydent au 
contact de I'oxygSne de I'air, notamment en peroxydes, qui entretiennent, 
voir aggravent, Tinflammation locale. 

Que ce soit sur une peau saine ou acneique, la flore bacterienne 
que Ton rencontre a la surface de celle-ci ou a I'interieur des comedons est 
qualitativement la meme: il s'agit de levures telles que Pitvrosporum ovale et 
Pitvrosporum orbiculare . de staphylocoques tels que Staphylococcus 
epidermis . Staphylococcus capitis ou Staphylococcus hominis ou encore de 
propionibacteries telle que Propionibacterium acnes . 

Propionibacterium acnes produit des lipases qui sont capables 
d'hydrolyser les triglycerides du sebum en acides gras libres. Les acides 
gras libres sont connus pour etre comedogenes, c'est a dire qu'il peuvent 
provoquer une hyperkeratose folliculaire. Ainsi, la colonisation du follicule 
par ces bacteries determine une autre source de mature comedogenique 
qui, par la suite, provoquera le developpement de micro-comedons. 
Propionibacterium acnes est aussi responsable de ('accumulation de 
leucocytes neutrophiles et indirectement de lymphocytes mononucleates, 
entraTnant ainsi le developpement d'une inflammation et la mise en jeu d'une 
reponse immunitaire. 

Les staphylocoques precedemment nommes colonisent aussi bien 
les peaux saines que les l6sions acneiques, dans lesquelles on les 
rencontre avec une frequence comparable a celle de Rropionibacterium 
acnes : 70 a 75% des comedons sont colonists, soit par des 
staphyloccoques, soit par des propionibacteries avec en moyenne 10 4 a 10 5 
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bacteries par comedons. Le fait que les comedons soient ouverts (points 
noirs) ou fermes (microkystes) ne semble pas avoir d'influence qualitative 
sur la proliferation de ces deux types de bacteries. Staphylococcus 
eoidermis secrete Telastase, responsable des lesions d'elastolyse 
perifolliculaire. 

Les Pityrosporum, tel que ceux precedemment nommes, sont 
presents en des quantites du meme ordre que les staphylocoques ou que 
les propionibacteries ; bien qu'aerobies, on peut les rencontrer dans les 
couches profondes du follicule ainsi que dans les comedons fermes. 

La demanderesse a done cherche a developper une composition 
efficace contre les mefaits provoques par les germes presents sur la peau et 
notamment contre les mefaits provoques par les enzymes qui entretiennent 
et developpent le processus inflammatoire. 

L'invention a pour objet une composition caracterisee en ce qu'elle 
5 comprend a titre de principe actif, les constituents d'au moins un extrait et/ou 
d'une teinture de matieres premieres vegetales riches en tannins (I) et du 

gluconate de zinc. 

Dans la definition de la composition objet de la presente invention, 
les mots extrait et teinture sont utilises dans leurs sens respectifs tels qu'ils 
to sont etablis dans ('edition de 1997 de la Pharmacopee Europeenne ; les 
extraits (extracts) sont des preparations concentrees, liquides, sotides ou de 
consistence intermediate, generalement obtenues a partir de matieres 
premieres vegetales ou animales sechees. Les teintures (tincturae) sont des 
preparations generalement obtenues a partir de matieres premieres 

25 vegetales ou animales sechees. 

Par extraits ou teintures de matieres vegetales riches en tannins, on 
designe notamment les extraits de rathania, de the, de cannelle, de saules 
ou de harnamelis. Ces extraits de plantes sont disponibles dans le 
commerce. Certains sont inscrits aux pharmacopees frangaise et/ou 

30 europeenne. 
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L'invention a plus particulterement pour objet la composition telle 
que decrite precedemment dans laquelle I'extrait ou teinture de matieres 
vegetales riches en tannins est un extrait de cannelle. 

Outre les principes actifs, la composition selon l'invention contient 
5 des vehicules rnineraux ou organiques couramment utilises dans la 
fabrication de compositions destinees a etre formulees en preparations a 
usage cosrnetique et/ou pharmaceutique; on peut citer par exemple i'eau, le 
propyleneglycol, le butyleneglycol, I'hexyleneglycol ou la glycerine. 

Dans un aspect prefere de la presente invention la composition telle 
10 que decrite precedemment comprend de 0,1% a 10% en poids de 
constituants d'au moins un extrait et/ou une teinture de matieres vegetales 
riches en tannins et de 0,1 % a 10 % de gluconate de zinc. 

Selon la Pharmacopee Europeenne, les extraits peuvent etre sous 
forme d'extraits fluides, d'extraits mous ou fermes ou d'extraits sees. 
15 - Dans la definition precedente de la composition selon l'invention, les 
pourcentages ponderaux en constituants de Textrait ou de la teinture 
correspondent aux pourcentages ponderaux en residu sec, ledit residu sec 
etant obtenu par evaporation du solvant et dessiccation dudit extrait ou de 
ladite teinture a des conditions operatoires auxquelles Talteration des 
20 constituants est minime. 

La composition selon l'invention peut aussi comprenre de 0,1 % a 
10 % d'aspartate de magnesium et de potassium. 

Dans un aspect prefere de la presente invention, la composition telle 
que decrite precedemment comprend de 0,5 % a 5 % en poids de 
25 constituants d'un extrait de cannelle. 

La composition selon Tinvention est utilisee en cosrnetique. Comme 
le montrent les exemples suivants ( -la composition selon l'invention se 
caracterise de fapon inattendue par une triple activite, anti-5a-reductase ( 
anti-lipase et anti-bacterienne. 
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Ceci permet de I'utiliser notamment, pour apaiser et/ou proteger les 
peaux, sensibles, hydrater les peaux seches, ralentir le vieillissement de la 
peau et /ou traiter les peaux a tendance acneique; dans cette derniere 
indication la composition selon I'invention peut etre utilisee comme 
traitement complementaire au traitement medical de I'acne. 

La composition selon I'invention est aussi utilisee pour la 
disinfection de la peau et des muqueuses. Dans ce cas il peut s'agir d'un 
simple acte d'hygiene corporelle ou d'un traitement complementaire au 
traitement medical d'une infection. 

La composition selon I'invention est aussi utilisee dans le traitement 
du cuir chevelu notamment comme actif anti-pelliculaire. 

Ces utilisations constituent aussi en elles-memes un objet de la 

presente invention. 

Selon ('utilisation, la composition telle que decrite precedemment est 
mise en oeuvre a des concentrations differentes et dans une formulation 
appropriee a cette utilisation; de telles compositions cosmetiques se 
presentent habituellement sous forme de solutions aqueuses, de solutions 
alcooliques diluees, ou d'emulsions simples ou multiples, telles que les 
emulsion eau dans huile (E/H), huile dans eau (H/E) ou eau dans huile dans 
eau (E/H/E). Comme formulation cosmetique on peut citer, les cremes, les 
laits, les lotions, les lingettes, les gels douches les savons, les savons 
liquides, les syndets, les produits d'hygiene intime, ou les shampoings. 

De telles formulations sont connues de I'homme du metier; leur 
preparation sont decrites par exemple dans les demandes de brevet 
publiees sous les numeros, WO92/06778, WO93/28204, W095/13863, 
WO95/35089, ou WO96/22109. 

L'invention a done aussi pour objet une formulation cosmetique 
susceptible d'etre obtenue par dilution du 1/10 jusqu'ag 1/20000 de la 
composition telle que decrite precedemment, dans un ou plusieurs 
excipients cosmetiquement acceptables, et notamment une formulation 
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cosmetique sous forme d'une emulsion huile dans eau ayant I'aspect d'un 
lait ayant une viscosite inferieure a 1Pa.s. comprenant comme emulsionnant 
une composition auto-emulsionnable a base a base d'alcools gras. 

Comme composition auto-emulsionnable preferee, on peut citer le 
5 MONTANOV 68* commercialise par la societe SEPPIC. 

Le terme dilution employe dans ce qui precede, englobe dans son 
acception la plus large, toutes les etapes permettant de passer de la 
composition telle que definie precedemment a la formulation cosmetique 
destinee a etre commercialisee. 
io Dans un autre mode prefere de la presente invention, la formulation 

cosmetique est une lotion pour traiter les peaux a tendance acneique. 

Dans un autre mode prefere de la presente invention, la formulation 
cosmetique est une formule moussante ou un shampooing antipelliculaire. 

L'invention a particulierement pour objet une formulation cosmetique 
15 comprenant a titre de principe actif, de 0,00005% a 1% en poids de 
constituants d'au moins un extrait et/ou d'au moins une teinture de matieres 
premieres vegetales riches en tannins choisi parmi les extraits de cannelle, 
de rathania, de the, de saule, ou de hamamelis. et de 0,000025 % a 1% de 
gluconate de zinc. 

20 L'invention a tout particulierement pour objet une formulation 

cosmetique comprenant comme principe actif, 

de 0,05 % a 0,2 % en poids de constituants d'un extrait riches en 
tannins choisi parmi les extraits de cannelle, de rathania, de the, de saule, 
ou de hamamelis. et de 0,025% a 0,2 % de gluconate de zinc, 

25 et une formulation cosmetique comprenant comme principe actif, 

de 0,0001 % a 0,005 % en poids de constituants d'un extrait de 
matieres premieres vegetales riches en tannins choisi parmi les extraits de 
cannelle, de rathania, de the, de saule, ou de hamamelis. et de 0,0001 % a 
0,.0005% de gluconate de zinc. 
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Les exemples suivants illustrent invention sans toutefois la limiter. 
EXEMPLES : 

a } PREPARATION PES IMPOSITION * RFLON ^INVENTION 

Composition A 

On melange sous agitation les composes suivants : 
. butylene glycol 
. glycerine 

Tris (Tris hydroxymethyl aminomethane ou tromethamine) : 
quantite suffisante pour obtenir un pH d^nviron 5,0 a 6,0 ; 
. Sepicide® HB ; 
. Eau 

On obtient ainsi une solution liquide, stable, inodore et hydrosoluble 
dont le P H est d'environ 5,6 a laouelle on ajoute sous agitation une solution 
aqueuse d'un extrait sec de cannelle (commercialise par la Societe ALBAN 
MULLER INTERNATIONAL ; et une solution aqueuse de gluconate de zinc ; 
le melange ainsi obtenu est filtre sur un f.ltre membrane (environ 3 u) pour 
obtenir la composition A contenant environ : 

. 10 % en poids de glycerine ; 

. 10 % en poids de butyleneglycol ; 

. 3 % en poids de constituents de I'extrait de cannelle ; et, 

. 2 % en poids de gluconate de zinc. 

o } m.*p PM FVIDENCE DF « pp^PRIETES ANTI-So -REDUCTASE 
PES COMPOSITIONS SELQ N L'INVENTION. 
Principe du test 

Les enzymes du type 5-alpha-reductase transforment la testosterone 
en 5-dehydrotestosterone (5-HT). Uactivite de la 5-alpha-reductase est 
importante sur la peau, notamment dans les zones perienales. Elle est 
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presents dans Ies glandes sebacees et les glandes apocrines (sueur), dans 
les keratinocytes et les fibroblastes. 

La testosterone marquee au carbone 14 est incubee en presence de 
microsomes de peau humaine, preparee selon la methode decrite par 
5 VOIGT et al. (1970) J. Biol. Chem., 245, 5594-5599, en absence et en 
presence du compose a tester ou en presence de finasteride, utilisee 
comme molecule inhibitrice de reference. 

Apres extraction et sechage des steroides, chromatographie et 
quantification de la transformation NADPH-dependante de la 14 C 
10 testosterone, les resultats des essais sont exprimes en pourcentage 
d'inhibition de Tactivite 5-alpha-reductase. 

b) resultats 

En mettant en oeuvre ce test avec une composition selon I'invention 
15 contenant un extrait de cannelle et du gluconate de zinc, on a observe une 
synergie entre ces deux produits. 

Pour cette activite, il est done avantageux de combiner des extraits 
de matieres premieres vegetales riches en tannins et du gluconate de zinc. 

20 C) MISE EN EVIDENCE DE L'ACTIVITE ANTI-LIPASE DES 

COMPOSITIONS SELON L'INVENTION. 

a) Principe du test 

II s'agit du dosage des acides gras libres obtenus par degradations 
25 des triglycerides par la lipase. 

Dans un tube, on met en presence une quantite connue de 
triglycerides (« Lipase Substrate » commercialise par la Societe SIGMA), 
une quantite connue de lipase (« Enzyme Control 2E » commercialise par la 
Societe SIGMA), et la composition a tester. Apres une periode d'incubation 
30 de trois heures a 37°C, on stoppe la eaction enzymatique et Ton dose les 
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acides gras libres formes par titrage avec de la soude 0,05 M. Les resultats 
sort exprimes en pourcentage dinhibition de Cenzyme par la com P os,t.on 
consideree en le comparant avec un essai temoin. 

h) resultats 

On a dilue au 1/15* dans I'eau la composition A pour obtenir la 
composition A, ayant les concentrations en principe actif suivantes : 
. gluconate de zinc : 0,13 % 
. extrait de cannelle : 0,19 %. 
Alors que le gluconate de zinc a 0,13 % conduit a un pourcentage 
^inhibition de 40 % et que lextrait de cannelle a 0,19 « conduit a un 
pourcentage dinhibition de 16 %. la composition A, condu.t a un 
pourcentage dinhibition de 68,5 %, tandis que la simple addition des effete 
donnerait 56 % dinhibition. 

Ceci demontre bien la synergie existant entre les deux princ.pes 

actifs. 

Get essai montre I'avantage qu'il y a a utiliser des compositions 
selon Invention contenant a la fois des extraits de matieres premieres 
vegetales riches en tannins et du gluconate de zinc. 

D) miqp PM EVIDEN T hp MAHTIVITF ANTI-MICROB1ENNE 
cpi ntJ I 'INVENTION . 

On a determine la concentration minimum inhibitrice a pH5 en 
composition selon Invention de la croissance des souches suivantes : 

- propionibarierium acnes 

- Staphylococcus aureus 
^*phy\nr.nr.r.us epidermis. 
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On obtient les resultats suivants : 





(ID 

gluconate uc zinc 
seul 


(I) 

exiraii ue canneue seui 


(I) + (") 
comDinaison aes 

produits 


P. acnes 


1 % 


2% 


0,25 % (II) + 
0,5 % (1) 


Staph, 
aureus 


0, 5 % 


2,5 % 


0,10% (II) + 
0,75 % (I) 


Staph, 
epidermis 


0,5 % 


2% 


0,10 % (II) + 
0,25 % (I) 



Ces resultats font apparaitre une synergie de I'activite anti- 
microbienne inherente a la combinaison des produits (I) et (II). 

Ces essais montrent I'avantage qu'il y a a combiner dans une meme 
formulation des extraits de matieres premieres vegetales riches en tannins 
et du gluconate de zinc. 
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REVENDICATIONS 

1. Composition caracterisee en ce qu'elle comprend a titre de 
principe actif, les constituants d'au moins un extrait et/ou d'au moins une 

5 teinture de matieres premieres vegetales riches en tannins et du gluconate 
de zinc. 

2. Composition telle que definie a la revendication 1, dans laquelle 
I'extrait et/ou la teinture de matieres vegetales riches en tannins est choisi 
parmi les extraits de rathania, de the, de cannelle, de saules, de hamamelis. 

10 3. Composition telle que definie a I'une quelconque des 

revendications 1 ou 2, dans laquelle I'extrait et/ou la teinture de matieres 
vegetales riches en tannins est un extrait de cannelle. 

4. Composition telle que definie a I'une quelconque des 
revendications 1 a 3, contenant de 0,1% a 10% en poids de constituants 

15 d'au moins un extrait et/ou une teinture de matieres vegetales riches en 
tannins et de 0,1 % a 10 % de gluconate de zinc; 

5. Composition telle que definie a I'une des revendications 1 a 4 
comprenant en outre de 0,1 % a 10 % d'aspartate de magnesium et de 
potassium. 

20 6. Composition telle que definie a la revendication 4, comprenant de 

0,5 % a 5 % en poids de constituants d'un extrait de cannelle. 

7. Utilisation de la composition telle que definie a I'une des 
revendications 1 a 6 en cosmetique. 

8. Utilisation selon la revendication 7 pour apaiser /ou proteger les 
25 peaux sensibles, pour hydrater les peaux seches, et/ou pour ralentir le 

vieillissement de la peau, et/ou traiter le cuir chevelu. 

9. Utilisation selon la revendication 7 pour desinfecter la peau et les 

muqueuses. 

10. Utilisation selon la revendication 7 pour traiter les peaux a 
30 tendance acneique. . 
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11. Formulation cosmetique susceptible d'etre obtenue par dilution 
du 1/10 jusqu'au 1/20000 de la composition telle que definie par Tune 
quelconque des revendications 1 a 6 ( dans un ou plusieurs excipients 
cosmetiquement acceptables. 
5 12. Formulation telle que definie a la revendication 11 sous forme 

d'une emulsion huile dans eau ayant I'aspect d'un lait ayant une viscosite 
inferieure a 1Pa.s. comprenant comme emulsionnant une composition auto- 
emulsionnable a base a base d'alcools gras. 

13. Formulation telle que definie a la revendication 13, sous forme 
10 d'une lotion pour traiter les peaux a tendance acneique. 

14. Formulation telle que definie a la revendication 13 sous forme 
d'une formule moussante ou un shampooing antipelliculaire. 

15. Formulation cosmetique comprenant a titre de principe actif de 
0,00005% a 1% en poids de constituants d'au moins un extrait et/ou d'au 

15 moins une teinture de matieres premieres vegetales riches en tannins et de 
0,000025% a 1 % de gluconate de zinc. 

16. Formulation cosmetique comprenant comme principe actif, de 
0,05 % a 0,2 % en poids de constituants d'un extrait de matieres premieres 
vegetales riches en tannins choisi parmi les extraits de cannelle, de 

20 rathania, de the, de saule, ou de hamamelis et de 0.025% a 0.2% de 
gluconate de zinc. 

17. Formulation cosmetique comprenant comme principe actif de 
0,0001 % a 0,005% en poids de constituants d'un extrait de matieres 
p rem jeres vegetales riches en tannins choisi parmi les extraits de cannelle, 

25 de rathania, de the, de saules, ou de hamamelis et de 0,0001 % a 0,0005 % 
en poids de gluconate de zinc. 
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